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摘要:由 于 具 有 抗 菌 活 性,纳 米 粒 子 (NPs)和 抗 菌 肽

(AMPs)相结合可以用来杀死耐药(MDR)病原体.纳米

银(AgNPs)具有广谱高效的抗菌性能、多种细菌灭活机

制,并能对抗菌肽共轭银纳米粒子(AMPＧAgNPs)表面进

行共轭微调,使得 AMPＧAgNPs具有更高的生物安全性.

文章综述了 AMPＧAgNPs偶联物的最新研究进展,讨论

了 AMPＧAgNPs偶 联 物 的 合 成 方 式、抗 菌 活 性、作 用 机

制、溶血毒性以及其在医疗和食品领域的应用,并对其未

来发展方向进行了展望.
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Abstract:Duetoantimicrobialactivity,nanoparticles(NPs)in

combinationwithantimicrobialpeptides(AMPs)canbeusedto

killdrugＧresistant(MDR)pathogens．Nanosilver(AgNPs)has

broadＧspectrum andefficientantimicrobialproperties,multiple

bacterialinactivationmechanisms,andtheabilitytofineＧtunethe

conjugationonthesurfaceofantimicrobialpeptideＧconjugated

silvernanoparticles (AMPＧAgNPs),whichresultsin higher

biosafetyof AMPＧAgNPs．Thereview summarizedthelatest

researchprogressofAMPＧAgNPsconjugatesanddiscussedthe

synthesismethod,antibacterialactivity,mechanism ofaction,

hemolytictoxicityofAMPＧAgNPsconjugates,aswellastheir

applicationsinmedicalandfoodfields．Thefuturedevelopment

directionofAMPＧAgNPsconjugateswasalsoprospected．

Keywords:bacterialinfection;antimicrobialpeptides;coupling;

biosafety;medical;food

细菌感染引起的疾病对人类健康构成了严重威胁,

而抗生素可以有效抑制细菌生长.但是,随着抗生素的

滥用以及人类对其的过度依赖,致使部分细菌在进化过

程中对抗生素产生了耐药性[１].世界卫生组织预言２１
世纪可能会迎来后抗生素时代的开始,预计到２０５０年,

因抗生 素 耐 药 性 引 起 感 染 的 死 亡 人 数 将 上 升 至 数 百

万[２].新型药物的开发速度非常缓慢,但抗药性却在迅

速增加,耐药细菌通常以生物膜的形式存在,受到细胞外

聚合物基质的保护,因而不受传统抗生素的影响.

纳米粒子(NPs)为对抗耐药(MDR)病原体提供了另
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一种潜在的解决方案.NPs本身(例如金、银以及其他金

属氧化物等)具有抗菌活性,被证实是一类有效的抗菌

剂[３].在众 多 的 金 属 纳 米 粒 子 (MNPs)中,纳 米 银

(AgNPs)最受关注,已被广泛应用至多种领域[４].银主

要以离子、块状金属等形式作为抗菌剂使用,纳米级别的

银由于具有高表面积体积比因而对细菌、真菌以及病毒

具有高效的抑制作用,且与其他 MNPs相比,AgNPs的

抗菌机制更为复杂,例如破坏细菌细胞膜,引起细胞穿

透,与细胞内靶点反应和引起毒性等[５－６].一些 MNPs
虽然也具有高抗菌活性,例如铜纳米粒子(CuNPs),但其

也更不稳定,极易被氧化为 CuONPs,从而降低抑菌性

能[７].同时,与 AgNPs相比,金纳米粒子(AuNPs)是一

种相对惰性的化合物,未表现出明显的内在抗菌活性,其
抑菌机制只涉及通过静电作用对细菌表面的黏附,因而

往往需要极高的药物浓度才能达到与 AgNPs相同的抗

菌效 果[８].然 而 MDR 病 原 体 的 迅 速 增 加,导 致 了

AgNPs本身的抗菌能力已无法满足需求.因此,加强和

保护 AgNPs的抗菌能力具有重要意义.近年来,人们提

出了基于 AgNPs创建协同复合材料的方法来解决问题.

这些复杂的材料一部分由无机 AgNPs组成,另一部分由

具有显著杀菌效果的活性有机分子组成,两者往往具有

协同抗菌效果.

许多有机分子已成功地与 AgNPs结合,比较有代表

性的为抗菌肽(AMPs),其是由从微生物到哺乳动物的所

有类型生物体免疫系统产生的,以保护自身免受病原体

侵害的一类丰富的天然成分[９],具有广谱抑菌效果,对细

菌、真菌以及 MDR 病原体等均有抑制作用[１０].AMPs
是制造治疗药物的基础,是当前治疗策略的可行替代方

案,也是绕过病原体耐药机制的最有前途和最安全的工

具之一[１１].根据其生物合成来源,AMPs可分为非核糖

体肽和核糖体肽两类.非核糖体合成的多肽包含至少两

个从氨基酸中获得的部分,主要由细菌产生并显著修饰.

核糖体合成的多肽是由原核生物和真核生物共同产生,

根据其二级结构分为４组(图１):第１组由αＧ螺旋肽组

成,如磁蛋白;第２组包括包含２~４个二硫桥的阳离子

肽,形成βＧsheet结构,如βＧ防御素、扩张蛋白;第３组为

扩展的 AMPs,含有阳离子肽,其中富含脯氨酸、色氨酸、

精氨酸或组氨酸;第４组循环肽是最小的 AMPs组,通过

至少一个二硫桥相互连接,如十二肽和快速肽蛋白,从而

形成环状结构.

　　由于自身所具备的抗菌性能,AMPs与 AgNPs的结

合可能是对抗细菌感染的另一种解决方案,不仅有助于

提高抗菌效果,也有助于克服两种组分的固有缺陷.例

如 AgNPs是优秀的靶向特异性药物传递系统,可有效解

决 AMPs通过生物屏障渗透性差的问题[１３].另一方面,

对于AgNPs潜在毒性的担忧仍然存在,体内缺乏有效的

图１　AMPs的结构分类[１２]

Figure１　StructuralclassificationoftheAMPs

清除能力是导致 AgNPs毒性的主要因素之一,与 AMPs
的结合,微调 AgNPs尺寸形状、表面涂覆等有助于解决

当前问题,从而具有更高的生物安全性[１４－１５].文章拟综

述抗菌肽偶联银纳米颗粒(AMPＧAgNPs)及其应用研究

进展,讨论偶联物的结合方式、抗菌机理和溶血毒性,并
对其在医疗和食品领域的应用前景进行举例与展望,旨
在为构建新型高效抗菌材料提供思路.

１　AMPＧAgNPs偶联物的合成

AMPＧAgNPs偶联物合成通常采用非共价或共价策

略[１６].非共价策略是一种物理吸附过程,AMPs通过静

电相互作用、氢键等方式附着在 AgNPs表面.Arakha
等[１７]将乳酸菌链球素(Nisin)组装到 AgNPs表面得到

NisinＧAgNPs偶联物,并分析了二者的结合机制.Zeta电

位表明,完整的 AgNPs表面电位为(－５２．０±７．４)mV,

而 NisinＧAgNPs偶联物中随着 Nisin比例的增加,表面电

位被中和,最终降至(－１５．４±３．１４)mV.类似的,Alves
等[１８]报道了表面电位中和是阳离子和阴离子静电相互作

用的结果.因此,Nisin作为一种表面正电荷阳离子肽,

通过静电相互作用与 AgNPs结合形成了稳定非共价表

面偶联物.共价策略涉及到化学吸附过程,可以通过将

AMPs直接化学吸附到 AgNPs表面或利用双功能连接

剂来实现.例如,含硫醇肽可以直接结合到 AgNPs表

面[１９].Bajaj等[２０]报道了利用双官能团化合物２Ｇ巯基丙

酸 (MPA)将短阳离子二肽与 AgNPs结合的案例.MPA
同时具有巯基(SH)基团和羧基(COOH)基团,SH 基团

与 AgNPs金属表面结合,使 COOH 基团能够进行进一

步的功能化,后采用EDC/NHS偶联化学方法合成 AMPＧ
AgNPs偶联物.最初,EDC通过形成乙酰异脲中间体来

激活 AgNPs表 面 的 COOH,该 中 间 体 进 一 步 被 试 剂

NHS取代,最终与肽偶联形成酰胺键得到偶联产物.尽

管共价和非共价策略均可用于 AgNPs的生物功能化,但
对于阳离子 AMPs,共价偶联在偶联物的质量和稳定性

方面更可靠.

Ruden等[２１]证明了 AMPs固定化 AgNPs可以增加

抗菌活性,即多黏菌素 B 和 AgNPs之间的协同作用,

polymyxinBＧAgNPs偶联物能有效抑制革兰氏阴性菌,

且在高浓度下显示低溶血活性.Sidhu等[２２]从乳酸菌菌

０２２
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株中提取纯化了抗菌肽Bac４４６３和Bac２２,并对其包封的

AgNPs进行了生物合成,与单独使用 AgNPs或抗菌肽相

比,Bac４４６３ＧAgNPs、Bac２２ＧAgNPs对不同食源性病原体

体外抗菌效果均有所增强.Darwish等[２３]利用超短抗菌

肽 Tryasine与 AgNPs偶联,并检测了偶联物对于耐甲氧

西林金黄色葡萄球菌(MRSA)、产超广谱βＧ内酰胺酶大

肠杆菌(ESBLE．coli)两种 MDR病原体的抑制效果.结

果表 明,相 较 于 Tryasine 以 及 AgNPs 的 单 独 使 用,

TryasineＧAgNPs偶联物对于 MRSA、ESBLE．coli的抑

制效果分别提升了２．６,２．８倍.表１为一些 AMPs偶联

AgNPs的制备及其偶联物可能的抑菌机制.

　　相较于 AMPs或 AgNPs单独使用,AMPＧAgNPs偶

联物对于多种细菌、MDR病原体都有更好的抑制效果且

稳定性优良,二者的结合是一种较有前途的方法以应对

细菌感染.然而,对于不同的 AMPs与 AgNPs结合,应

充分了解其理化特性,选择合适的策略构建偶联产物,这

对于最终产物的形貌状态以及生物活性影响深远.

２　AMPＧAgNPs偶联物的抗菌活性评价

及机理

２．１　抗菌活性评价

作为一种新型抗菌材料,评价 AMPＧAgNPs偶联物

是否具有广泛、高效、稳定的抗菌性能必不可少.最小抑

菌浓度(MIC)[３１]是指一种能够抑制细菌生长、繁殖的最

低药物浓度,是测量抗菌药物抗菌活性大小最常见的指

标,常用于鉴定抗菌材料对感染细菌的最低效力免疫.

微量肉汤稀释法[３２]是 AMPＧAgNPs偶联物中最常用的

MIC测定方法,即使用肉汤填充的微量滴度孔与一系列

加倍稀释的抗菌材料浓度来确定 MIC.此外,琼脂圆盘

扩 散法[３３]、改良琼脂稀释法[３４]及琼脂孔扩散法[３５]等也

表１　AMPＧAgNPs偶联物制备及其抑菌

Table１　PreparationofAMPＧAgNPsconjugatesandtheirbacteriostasis

抗菌肽 作用/合成方式 体外抗菌试验 抑菌机制 文献

乳酸链球菌素 静电作用 供试菌E．coli,偶联物细菌死亡率为８０％,单

组分无细菌死亡

细菌 膜 穿 孔 损 伤,细 胞

裂解

[１７]

阳离子肽 OA１ AgＧS 供试菌E．coli,细菌死亡率:偶联物为５８．７％,

AgNPs为３０．０％

肽与细胞膜结合,最终导

致细胞裂解死亡

[１９]

阳离子二肽 MPA

EDC

NHS

供试 菌 E．coli、S．aureus,MIC:偶 联 物 为

１６μg/mL,AgNPs为３２μg/mL

细菌细胞壁被破坏,导致

细胞死亡

[２０]

多黏菌素B －－ 供试 菌 E．coli,MIC:偶 联 物 为 ８ μg/mL,

AgNPs为６４μg/mL

细菌膜通透性改变,细胞

死亡

[２１]

肽 Bac４４６３、

Bac２２

静电作用 供试菌S．flexneri,偶联物 MIC为２μg/mL 细菌膜表面形成孔,引起

膜损伤

[２２]

超 短 抗 菌 肽

Tryasine

静电作用 供试 菌 MRSA,MIC:偶 联 物 为 ９０μg/mL,

AgNPs为２３０μg/mL

－－ [２３]

臭蛙提取肽 OA 静电作用 供试菌S．aureus,圆 盘 抑 制 区 直 径:偶 联 物

＞AgNPs

－－ [２４]

合成肽PＧ１３ 静电作用 供试 菌 E．coli、S．aureus,MIC:偶 联 物 为

７．８μg/mL,AgNPs为１２５μg/mL

细胞壁/细胞膜形成孔,细

菌损伤死亡

[２５]

泛素２９Ｇ４１(UBI) SDS 供试菌 E．coli,MIC:偶联物为８９．３μg/mL,

AgNPs为１３０．６μg/mL

－－ [２６]

细胞穿透肽 DMF 供试菌B．subtilisMIC:偶联物为０．０１mmol/L,

AgNPs为０．１３mmol/L

改变细胞壁通透性 [２７]

肽 GＧBac３．４ －NH２ 供试菌 E．coli,偶联物的抑菌效果为 AgNPs
的４倍

细胞 膜 损 伤,细 胞 裂 解

死亡

[２８]

εＧ聚赖氨酸 DMSO

C４H９Br

供试菌P．aeruginosa,抑制圈直径:偶联物为

１６．６mm,AgNPs为９．１mm

细胞壁/细胞膜被裂解,细

胞死亡

[２９]

黏菌素 SDS 供试菌 E．coli,MIC:偶 联 物 为 １６μg/mL,

AgNPs为１２８μg/mL

膜损伤使得纳米银进入细

胞,引起细胞毒性死亡

[３０]

１２２
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常用来评价抗菌材料的抑制效果.评价方法的选择更多

还取决于材料性能与供试病原体的生长条件,例如琼脂

平板可以供肺炎链球菌和流感嗜血杆菌生长,可以测定

不能用于微量肉汤稀释试验的病原体的抗菌活性.

２．２　抗菌机理

AgNPs已知具有４种灭菌机制[３６－３８]:① 附着到微

生物膜表面,使细胞膜结构发生不可逆的形态变化,最终

导致脂质双层的完整性和细胞膜的通透性的丧失.② 渗

透到 细 胞 中,导 致 生 物 分 子 的 破 坏 和 细 胞 内 损 伤.

③ AgNPs独特的理化性质可在微生物细胞中充当信号

转导的调节剂,从而破坏细胞的信号转导途径.④ 活性

氧物种(ROS)的产生,导致微生物的细胞氧化应激.值

得一提的是,AgNPs的抗菌潜力通常与产生 ROS和自由

基的能力以及最终增加的细胞氧化应激有关.ROS的产

生也已成为评价 AgNPs对细菌细胞毒性的最重要指标,

因其可能诱导脂质损伤,引起细胞生物分子的泄漏,并最

终导致细胞凋亡[３９].AMPs最常见和最普遍的作用机制

是对细菌膜的扰动或完全裂解,这与 AMPs的净正电荷

和两亲性结构有关[４０].当 AMPs与磷脂膜接触时,会形

成明确的二级结构,与目标膜结合后,膜通透性发生改

变,导致细胞成分的泄漏,并最终导致细胞死亡.为此已

提出了多种模型来解释 AMPs破坏膜的机制,其中环孔

模型、桶壁模型以及地毯状模型是科学界最为接受的模

型[４１].AMPs也可通过内吞作用或直接渗透进入细菌细

胞,一旦进入细胞质,AMPs就会识别目标并采取相应行

动,其通常通过抑制蛋白酶活性、核酸的合成和细胞分裂

来发挥作用,最终灭活细菌[４２].

根据附着肽和 AgNPs的大小、性质,AMPＧAgNPs偶

联物遵循多种机制[４３－４４].最常见的机制是由于偶联物

附着在细菌表面,引起细菌细胞壁的破裂,导致细胞质泄

漏,最终细胞死亡.此外,偶联物的附着致使 AgNPs可

以沉积至细菌细胞膜上,并与膜的蛋白质和脂多糖(LPS)

相互作用[４５],最终通过磷脂双分子层扩散或是孔蛋白通

道进入细菌细胞.AgNPs的存在改变了质膜的通透性,

并凭借其优秀的靶向特异性药物传递能力帮助 AMPs到

达其靶位点,其中一些 AgNPs会损害细菌细胞的外排

泵,导致进入胞内的 AMPs无法排出,从而抑制蛋白酶活

性、蛋白质合成、核酸合成、细胞分裂、转录和翻译,有效

改变细菌细胞的新陈代谢.与此同时,AgNPs还可作为

氧化剂施加氧化压力,ROS的产生引起细胞的氧化应激,

损害各种细胞器,破坏新陈代谢.因此,在多种机制共同

作用下细菌细胞死亡(图２).

　　与单独使用这些组分相比,偶联物抗菌活性增加的

可能是由于 AgNPs促进药物在作用部位获得更高的浓

度.由于涂覆有 AgNPs的 AMPs可以更容易进入细菌

细胞,且与内膜有更大的相互作用,因此AMPＧAgNPs偶

图２　AMPＧAgNPs偶联物与细菌细胞相互作用诱导

抗菌活性的可能机制示意图[４６]

Figure ２ 　 Schematic representation ofthe possible
mechanisms of AMPＧAgNPs conjugates
interacting with bacterialcellstoinduce
antimicrobialactivity

联物在生物学上更有活性,特别是对生物膜,而生物膜在

MDR病原体中起着重要的作用.由于靶向抗生素的细

胞活性对 MDR 病原体无效,因此,AMPＧAgNPs偶联物

为治疗 MDR细菌性疾病提供了替代解决方案[４７－４８].

３　AMPＧAgNPs偶联物的细胞毒性

AgNPs具有较小的尺寸,赋予了其有效的杀死多种

细菌的能力,包括耐药性细菌(MDR).然而,AgNPs的

抗菌作用往往需要高浓度,因为其抗菌机制是与细菌膜

的随机物理碰撞,然后穿透细胞质产生抗菌作用,但高浓

度的 AgNPs会引起毒性.研究[４９]发现,AgNPs存在时

会影响细胞的生化环境,特别是其＜１０nm 时.AgNPs
被人体或动物吸入和摄入后,可以分布到各种器官,包括

肝、心、脾、脑、肺和胃肠道.因此,对哺乳动物细胞的毒

性是 AgNPs临床使用的最大限制因素.Liu等[２７]通过

配体交换得到了一种细胞穿透肽 G３R６TATＧAgNPs偶

联物,体外抗菌试验表明,虽然 G３R６TATＧAgNPs的有

效直径更小,但其杀菌活性却更高;随后研究了不同银基

材料作用下大鼠红细胞的血红蛋白释放,结果表明,与单

独使用 AgNPs相比,G３R６TATＧAgNPs不仅具有更高

的杀菌活性,还具有更低的细胞毒性.表２为一些 AMPＧ
AgNPs偶联物的溶血、毒性分析及应用.

　　对于偶联物降低毒性的机理探究,Gao等[２５]设计了

一种肽—纳米颗粒—核壳结构,独立设计的肽 PＧ１３在单

步反应中在 AgNPs周围形成了一个保护壳层(图３),当
肽段 处 于 拉 伸 状 态 时,壳 层 厚 度 可 达 ４nm,覆 盖 了

AgNPs,使 得 AgNPs的 金 属 表 面 不 能 轻 易 到 达 供 试

NIHＧ３T３细胞,从而抑制了银的细胞毒性.

此外,对AgNPs的固定也有助于克服AMPs的一些

２２２
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表２　AMPＧAgNPs偶联物的溶血、毒性分析及其应用

Table２　Hemolysis,toxicityanalysisandtheirapplicationofAMPＧAgNPsconjugates

抗菌肽种类 溶血分析 细胞毒性 应用 文献

肽Bac４４６３、Bac２２ －－ －－ 食品保存和包装材料 [２２]

超短抗菌肽 Tryasine 供试细胞人红细胞,溶血:偶联

物为１％,AgNPs为１００％

供试细胞为哺乳动物细胞,偶联

物的细胞毒性显著降低

低溶血抗菌材料 [２３]

臭蛙提取肽 OA 供试细胞为红细胞,二者的溶血

皆低于７％

供试细胞为 NIHＧ３T３,偶联物的

细胞活力为 ８０％,且对癌细胞有

抑制力

高抗 菌,高 生 物 相 容

性伤口敷料

[２４]

合成肽PＧ１３ －－ 供试细胞为 NIHＧ３T３,细胞活力:

偶联物为６０％,AgNPs为２０％

新型抗菌药物 [２５]

细 胞 穿 透 肽

G３R６TAT

供试细胞为大鼠红细胞,溶血:

偶联物为２１％,AgNPs为５４％

－－ 治疗细菌感染 [２７]

吲哚菌素 供试细胞为人 红 细 胞,高 浓 度

下,二者的溶血皆低于２５％

供试细胞为 Vero细胞,偶联物的

细胞毒性低于裸 AgNPs

高效抗菌剂治疗口腔

感染等

[５０]

多 黏 菌 素 E、杆 菌

肽 A

－－ 供试细胞为 NIHＧ３T３,细胞活力:

偶联物为８０％,AgNPs为６５％

高抗 菌,高 生 物 相 容

性伤口敷料

[５１]

图３　PＧ１３＠AgNPs降低细胞毒性和增强

抗菌活性机制示意图[２５]

Figure３　 Schematicofthe mechanismsofreducing
cytotoxicity and enhancing antimicrobial
activitybyPＧ１３＠AgNPs

固有缺陷,如通过生物屏障的渗透性差,AgNPs可以随意

改变其大小和形状,以满足给药标准.而 AMPＧAgNPs
偶联物可以穿透生物屏障,避免动物免疫识别机制的影

响.因此,AMPＧAgNPs偶联物不仅提供了一种对抗细

菌感染的替代解决方案,协同增强了抗菌活性,减少了对

抗菌材料高剂量的需求,使得单个组分使用时的固有缺

陷得到了改善,使抗菌材料对哺乳动物细胞具有更高的

安全性,为实现其临床潜力提供了更多可能.

４　AMPＧAgNPs偶联物的应用

４．１　抗微生物感染

AgNPs是作为 Ag＋ 的载体到细菌膜和细胞质,而不

是对细菌产生直接的颗粒特异性毒性,这种功能归因于

与生物配体的最小结合和相互作用.因此,AgNPs与

AMPs的偶联可以增强 AMPs与细菌膜的相互作用,释

放 Ag＋ 并进一步诱导细菌毒性,协同抗菌.此外,AMPs
可以防止 AgNPs聚集,增强其稳定性[５２].AgNPs也可

以增强 AMPs的稳定性和活性,从而促进抗菌效果.基

于 AgNPs 的 制 剂 如 TryasineＧAgNPs[２３]、G３R６TATＧ

AgNPs[２７]可有效杀死包括耐药细菌 MRSA 等在内的各

种微生物.Zannella等[５０]报道了一种使用吲哚菌素包被

的 AgNPs以对抗口腔细菌感染,评价了其对于可引起口

腔炎症的金黄色葡萄球菌、沙眼衣原体的活性.结果表

明,偶联物对于两种微生物具有极高的抑制活性,MIC可

达５μg/mL,对治疗口腔微生物感染具有积极的效果.

此外,AMPＧAgNPs偶联物对治疗眼部感染、肺部感染等

均具有良好的效果,为 AMPＧAgNPs偶联物在抗菌领域

的应用提供了有力支撑.

４．２　伤口敷料

伤口愈合受损及其医疗并发症是急需解决的医疗需

求之一,而促进皮肤再生和对抗细菌感染的银基配方已

被开发出来.Chen等[２４]在大鼠背侧区域形成全层圆形

皮肤伤口评价了 AGOＧAgNPsＧOA 偶联物的创面愈合效

果.伤 口 收 缩 情 况 表 明,AGOＧAgNPsＧOA 和 AGOＧ

AgNPs敷料对伤口愈合均有显著的促进作用,而与其他

组相比,偶联物敷料组的伤口愈合速度更快,瘢痕较小,

皮肤更光滑.Mei等[５１]利用多黏菌素 E、杆菌肽 A 合成

了偶联物 AgNPsＧBA 和 AgNPsＧPE,并对同样的处理大

鼠皮肤创 面 进 行 了 组 织 学 评 价.通 过 苏 木 精 和 伊 红

３２２
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(H&E)染色的组织学图像分别观察到上皮化、肉芽组织

形成、伤口下侧结缔组织收缩,提示伤口愈合,表明偶联

物敷料不仅对真皮组织无影响,还促进了伤口愈合.因

此,AMPＧAgNPs偶联物可能有助于防止伤口感染,促进

伤口愈合,具有抗菌性能和生物相容性,扩大了银基复合

材料在伤口愈合方面的应用.

４．３　食品防腐保鲜

AMPs已被成功应用于食品工业领域,并通过将其

纳入食物基质或作为涂层进行了防腐效果测试[５３].影响

AMPs活性的因素包括温度、贮藏条件、酶的存在以及与

食物基质的相互作用,为了克服这些限制,纳米颗粒被用

作有效的传递载体,以保护 AMPs免 受 降 解 效 应[５４].

Sidhu等[２２]利用抗菌肽 Bac４４６３ 和 Bac２２ 分 别 包 封 的

AgNPs对多种食品腐败微生物进行抗菌活性测定,与单

独使用 AgNPs或 AMPs相比,Bac４４６３ＧAgNPs和Bac２２Ｇ

AgNPs对不同食品腐败微生物的体外抗菌效果均有所增

强.Pandit等[５５]利用植物合成 AgNPs并与 Nisin进行了

偶联,所制备的银生物偶联物对食品腐败微生物具有体

外抗菌活性且高于 AgNPs和 Nisin单 独 使 用.此 外,

Pandit等[５５]还制备了含银生物偶联物的琼脂膜,对食品

腐败微 生 物 同 样 具 有 良 好 的 抗 菌 潜 力.因 此,AMPＧ

AgNPs偶联物可作为食品防腐剂增强对食品腐败微生物

的抗菌效果,其衍生产品如抗菌膜等具有抗菌活性,可用

于食品包装,从而延长食品的保质期.

５　总结与展望

抗菌肽共轭银纳米粒子(AMPＧAgNPs)偶联物可作

为一种新型材料投入使用,进入到日常生活中,但其仍存

在许多问题需要解决,包括:① 体内抗菌研究相对匮乏,

大多数研究对于偶联材料仅报道了体外抗菌活性,但是

对于偶联物在动物体内的抗菌作用及其对机体的影响研

究依 旧 不 足.② 抗 菌 机 制 的 研 究 不 够 深 入,AMPＧ

AgNPs偶联物两种类型抑制机制已被报道,即在细胞水

平和分子水平上导致细胞死亡.然而 AgNPs不仅会在

细胞水平和分子水平上损伤细胞,其对细菌的亚细胞结

构等也会造成影响,而两者的协同抗菌机制还有待进一

步研究.③ 有关AMPＧAgNPs偶联材料对机体的长效毒

性影响依旧不足,需要一个持久、深入、严格、彻底的体外

和体内 试 验,以 期 完 全 掌 握 偶 联 物 材 料 的 毒 性 作 用.

④ AMPＧAgNPs偶联物作为一种新型材料可应用至抗菌

领域,如食品包装、保鲜、伤口敷料等.但在其他领域的

应用与开发相对匮乏,因此,开发 AMPＧAgNPs偶联物在

化妆品、催化剂、生物检测等领域的应用具有重要意义.
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